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Résumé
Justification. - Les données décrivant l’hypertension artérielle pulmonaire chez 
l’enfant sont peu nombreuses.       
Objectifs. - L’objectif a été de caractériser l’épidémiologie, la prise en charge, l’impact 
sur la qualité de vie et les conséquences de l’hypertension artérielle pulmonaire de 
l’enfant en excluant les patients avec une hypertension artérielle pulmonaire persistante 
du nouveau-né et ceux dont l’hypertension artérielle pulmonaire était causée par 
une cardiopathie congénitale.        
Méthodes. - Dans cette étude non interventionnelle multicentrique, des enfants 
atteints d’hypertension artérielle pulmonaire ont été inclus et suivis prospectivement 
pendant 2 ans dans 21 centres français. La classe fonctionnelle OMS, la distance 
de marche de 6 minutes, la qualité de vie (questionnaire CHQ-PF50), les paramètres 
hémodynamiques et les échodopplers réalisés ont été évalués.    
Résultats. - Cinquante enfants d’âge moyen de 8,9 ± 5,4 ans ont été inclus de mai 2005 
à juin 2006. La prévalence de l’hypertension artérielle pulmonaire a été estimée à 3,7 
cas/million. Les patients avaient une hypertension artérielle pulmonaire idiopathique 
(60 %), familiale (10 %), associée avec une cardiopathie congénitale qui n’était pas la 
cause de l’hypertension artérielle pulmonaire (24 %), associée à une connectivite (4 %) 
ou à une hypertension portale (2 %). Pendant le suivi, le nombre d’associations de 
médicaments spécifiques de l’hypertension artérielle pulmonaire prescrit a augmenté 
(44 % des patients contre 22 % à l’inclusion). La majorité des patients est restée stable 
en ce qui concerne l’état clinique, le test de marche de 6 minutes et la qualité de vie. 
La survie à 1 et 2 ans a été estimée à 86 % (intervalle de confiance à 95 % : [76, 96]) et 
82 % (95 % intervalle de confiance : [71, 93]).      
Conclusions. - Chez l’enfant, dans la majorité des cas, les hypertensions artérielles 
pulmonaires sont idiopathiques ou familiales. Un groupe spécifique d’hypertension 
artérielle pulmonaire concomitante d’une cardiopathie congénitale a été identifié et 
ressemble à une hypertension artérielle pulmonaire idiopathique. Les associations de 
traitements spécifiques de l’HTAP peuvent avoir contribué à la stabilité de la maladie et 
à une meilleure survie.         
© 2010 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.
Summary
Justification: There is few data describing pulmonary arterial hypertension in children. 
Objectives: The objective was to describe the epidemiology and management of pulmonary 
arterial hypertension (PAH) in children, as well as its effects on the quality of life and its 
consequences, excluding patients with persistent pulmonary hypertension of the newborn 
and those with pulmonary arterial hypertension due to congenital heart disease.  
Methods: This multicenter non interventional study included children with pulmonary 
arterial hypertension who were prospectively followed for two years in 21 French 
centres. The WHO functional classification, the 6-minute walk distance, the quality 
of life (CHQ-PF50 questionnaire), the hemodynamics parameters and echodoppler 
performed were evaluated.       
Results: Fifty children with a mean age of 8.9 ± 5.4 years were included from May 2005 to 
June 2006. The prevalence of pulmonary arterial hypertension was estimated at 3.7 cases 
per million. The patients had the following types of pulmonary arterial hypertension: 
idiopathic (60%), familial (10%), associated with congenital heart disease that was not the 
cause of the pulmonary hypertension (24%), associated with a connective-tissue disease 
(4%) or with portal hypertension (2%). During follow-up there was an increase in the 
number of drugs prescribed specifically for pulmonary arterial hypertension (44% patients 
versus 22% at inclusion). The clinical status, 6-minute walk test and quality of life of the 
majority of patients remained stable. The survival at one and at two years was estimated 
at 86% [95% confidence interval (76, 96)] and 82% [95% confidence interval (71, 93)]. 
Conclusions: The majority of cases of pulmonary arterial hypertension in children are 
idiopathic / familial.  A specific group of pulmonary arterial hypertension occurring 
with congenital heart disease has been identified and resembles idiopathic pulmonary 
arterial hypertension. The use of specific treatments for PAH may contribute to the 
stability of the disease and to better survival.      
© 2010 Elsevier Masson SAS. All rights reserved.
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Introduction
L’hypertension artérielle pulmonaire (HTAP) se caractérise 
par une augmentation progressive des résistances vasculaires 
pulmonaires aboutissant à une défaillance ventriculaire droite 
[1]. Son retentissement sur la qualité de vie est important 
[2] et son pronostic est mauvais [3].
L’histoire naturelle de l’HTAP a été initialement 
décrite chez l’adulte par un registre national américain 
au début des années 80, incluant des patients atteints 
d’HTAP idiopathique avec une durée de suivi maximale 
de 5 ans [3]. Depuis l’avènement des traitements 
spécifiques de l’HTAP (prostacyclines, antagonistes de 
l’endothéline et inhibiteurs des phosphodiestérases de 
type 5), un registre a été initié en France en 2002 afin 
de collecter des informations chez les patients adultes 
atteints d’HTAP, suivis durant une période de 3 ans [4]. A 
l’inverse, aucune étude multicentrique n’a été réalisée 
chez l’enfant, et les connaissances actuelles de l’épidé-
miologie et de l’histoire naturelle de l’HTAP pédiatrique 
restent très limitées.
Les enfants atteints d’HTAP ont les mêmes lésions 
histologiques que les adultes [5], les mêmes anomalies de 
l’endothélium vasculaire [6] y compris un déséquilibre de 
la prostacycline, du thromboxane A2, ainsi qu’une clairance 
pulmonaire anormale de l’endothéline [7]. Cependant, les 
éventuelles pathologies associées, la présentation clinique 
et les facteurs influençant la survie peuvent être différents 
chez l’enfant.
Malgré l’absence d’étude spécifique, les enfants atteints 
d’HTAP sont traités suivant les mêmes modalités que celles 
appliquées aux adultes [8]. Pourtant, il paraît indispensable 
d’adapter les objectifs thérapeutiques à l’enfant, tant sur 
le plan clinique que de l’insertion sociale [9]. Actuellement, 
les informations permettant de poser les diverses indications 
thérapeutiques dans l’HTAP pédiatrique sont insuffisantes en 
raison du manque d’études réalisées spécifiquement chez 
l’enfant.
Nous avons donc réalisé une étude prospective multi-
centrique et non interventionnelle, avec pour objectif de 
clarifier l’épidémiologie spécifique de l’HTAP pédiatrique, 
d’évaluer sa prise en charge et le traitement médical ainsi 
que la qualité de vie et le devenir des patients durant une 
période de deux ans.
Méthode
Cette étude multicentrique, prospective et non inter-
ventionnelle a été initiée en mai 2005. Une description 
complète de sa méthodologie a été précédemment publiée 
[10]. Les enfants inclus avaient un diagnostic d’HTAP connu 
avant le début de l’étude ou ont été diagnostiqués durant 
la période de recrutement (phase transversale) de mai 2005 
à juin 2006. Tous les patients inclus ont été suivis durant 
deux ans (phase longitudinale). Le protocole n’imposait 
aucune évaluation ni traitement spécifique. Un consente-
ment éclairé a été obtenu des parents, ou des personnes 
ayant autorité sur les patients avant de collecter toutes 
les informations.
Patients 
Les patients inclus étaient âgés de 28 jours à 18 ans. Les 
patients dont l’HTAP était associée à une cardiopathie 
congénitale (HTAP-CC) ont été inclus seulement si l’éléva-
tion des résistances vasculaires pulmonaires n’était pas liée 
à celle-ci (exemple : HTAP associée à une communication 
interauriculaire avec élévation des résistances vasculaires 
pulmonaires depuis la naissance ou transposition des gros 
vaisseaux associée avec une HTAP après l’intervention 
de switch artériel). Les patients avec une CC susceptible 
d’entrainer une élévation des résistances vasculaires pul-
monaires (shunt gauche-droite ou obstruction des cavités 
gauches) ont été exclus. Les patients avec HTAP persistante 
du nouveau-né ont été également exclus dans la mesure 
où cette pathologie est aiguë et différente des autres 
étiologies de l’HTAP.
Diagnostic de l’HTAP 
Le diagnostic de l’HTAP a été établi soit par cathétérisme 
cardiaque droit, soit par échocardiographie-Doppler 
suivant les recommandations de la Société Européenne 
de Cardiologie. Les patients étaient considérés comme 
répondeurs au test de vasoréactivité si l’inhalation de 
monoxyde d’azote durant un cathétérisme cardiaque 
droit entrainait une réduction de la pression artérielle 
pulmonaire moyenne de plus de 10 mmHg, pour atteindre 
une valeur inférieure à 40 mmHg avec un débit cardiaque 
augmenté ou inchangé.
Caractéristiques des patients à l’inclusion et 
durant le suivi
Le recueil de données comprenait l’historique de l’HTAP 
avec la date des premiers signes cliniques, du diagnostic, 
la classe fonctionnelle World Health Organization (WHO) 
au diagnostic. L’âge, la taille, le poids, et les signes 
fonctionnels ont été recueillis à l’inclusion et un examen 
clinique cardiovasculaire général complet a été réalisé. 
Outre la classe fonctionnelle, les capacités physiques ont 
été évaluées par un test de marche de 6 min (TM6’) chez 
les patients âgés de plus de 7 ans, à l’inclusion, à 6 mois, 
1 an et à 2 ans. Les paramètres hémodynamiques ont 
été recueillis à l’inclusion et à 6 mois, 1 an et 2 ans. 
L’évaluation de fin d’étude a été définie comme la dernière 
réalisée après 6 mois, 1 an ou 2 ans de suivi. L’évaluation 
de la qualité de vie a été réalisée à l’inclusion, à 1 an et 
2 ans en utilisant les questionnaires parentaux les plus 
appropriés pour chaque tranche d’âge. Pour les enfants 
de moins de 5 ans, cette évaluation qui était prévue dans 
le protocole [10] à partir des tests QUALIN [13] et AUQUEI 
[14], n’a pas été réalisée en raison du trop faible nombre 
de patients. Pour les enfants de plus de 5 ans, les résul-
tats du questionnaire CHQ-PF 50 [15] ont été comparés 
avec ceux d’un groupe témoin d’enfants en bonne santé 
(n =73 ; âges extrêmes : 5-7 ans) [16] et également avec une 
population d’enfants asthmatiques (n = 74 ; âges extrêmes : 
5–12 ans) [17].
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Analyse statistique 
Les variables quantitatives ont été décrites par la moyenne 
(± écart-type) ou la médiane (extrêmes). Les comparaisons 
bivariées ont été réalisées par un test t de Student ou un test 
non paramétrique de Wilcoxon en fonction de la distribution 
des variables et des effectifs à comparer. La comparaison 
de plus de 2 groupes a fait appel à une analyse de variance 
(ANOVA) ou au test de Kruskall Wallis pour les variables 
catégorielles.
Les variables qualitatives ont été décrites sous forme de 
fréquence et de pourcentage. L’évolution au cours du temps 
a été analysée par le test de Mc Nemar. Pour tous les tests 
statistiques, le seuil de significativité a été fixé à 0,05. Les 
analyses statistiques ont été réalisées avec le logiciel SAS 
(version 8.2 ; SAS Institute, Cary, NC).
La taille et le poids des patients ont été comparés avec 
les valeurs moyennes d’une population d’enfants français du 
même âge. Un retard de croissance était défini comme une 
taille ou un poids inférieur ou égal à deux fois la déviation 
standard de la population de référence. La prévalence de 
l’HTAP a été calculée comme le rapport entre le nombre de 
patients inclus et le nombre de personnes âgées de 28 jours à 
18 ans dans la population française (à l’exclusion des territoi-
res d’outre-mer) répertoriée en 2006, selon les informations 
fournies par l’Institut National d’Etudes Démographiques 
[18]. La survie a été estimée depuis l’inclusion des patients 
dans l’étude jusqu’à la fin de leur suivi ou au décès, selon la 
méthode de Kaplan-Meier (Intervalle de confiance 95 %).
Résultats
Cinquante patients (dont 35 avec un diagnostic établi avant 
le début de l’étude) ont été inclus dans 21 centres avec une 
distribution géographique homogène sur le territoire français. 
Cinq centres participants n’ont pas inclus de patient. Les 
patients ont été suivis pendant une durée médiane de 23,4 
mois (0,1 à 31 mois).
Diagnostic de l’HTAP 
Le diagnostic de l’HTAP a été confirmé par un cathétérisme 
cardiaque droit chez 43 des 50 patients (86 %), réalisé au 
délai médian de 2,7 années (0-15 ans) avant l’initiation de 
l’étude. La pression artérielle pulmonaire moyenne était 
mesurée à 59 ± 18 mmHg et l’index cardiaque à 3,9 ± 
1,8 L/min/m2. 4 patients sur 35 (11 %) étaient répondeurs 
au monoxyde d’azote inhalé.
Pour les 7 patients restants, le diagnostic d’HTAP a été 
confirmé par une échocardiographie-Doppler, avec l’évalua-
tion de la pression artérielle pulmonaire systolique à partir 
de la vélocité maximale de la régurgitation tricuspide. La 
valeur moyenne était 87 ± 18 mmHg.
Prévalence de l’HTAP 
La prévalence globale de l’HTAP (à l’exclusion de l’HTAP 
persistante du nouveau né et de l’HTAP causée par une car-
diopathie congénitale) chez l’enfant, en 2006, a été estimée 
à au moins 3,7 cas/million. La prévalence minimale de l’HTAP 
idiopathique chez l’enfant a été estimée à 2,2 cas/million.
Caractéristiques des patients à l’inclusion 
Elles sont résumées dans le Tableau 1. Le sex ratio était de 
1,1/1. Les patients avaient un âge moyen de 4,4 ± 4,5 ans lors 
de la l’apparition des 1ers symptômes et de 5,1 ± 4,8 ans lors 
du diagnostic. Ils étaient atteints le plus fréquemment d’une 
HTAP idiopathique (60 %). L’HTAP-CC était retrouvée chez 
24 % des patients (Tableau 2). Un retard de croissance pon-
dérale et staturale était constaté chez 12 (24 %) et 8 (16 %) 
Tableau 1 Caractéristiques des patients à l’inclusion (n = 50) 
Garçon:Fille, n (%) 26 (52%)/24 (48%)
Age, ans 8,9 ± 5,4 (0,4-18)
Poids, kg 28,3 ± 17,9 (4-70)
Etiologie de l’hypertension artérielle pulmonaire
Idiopathique 30 (60%)
Associée à une cardiopathie congénitale 12 (24%)
Familiale 5 (10%)
Collagénose 2 (4%)
Hypertension portale 1 (2%)
Données hémodynamiques
Pression artérielle pulmonaire moyenne, mmHg (n = 43) 59 ± 18
Index cardiaque, L/min/m2 (n = 30) 3,8 ± 1,8
Résistances vasculaires pulmonaires indexées, unités Wood.m2 (n = 29) 20 ±19
Répondeurs au test de vasoréactivité, n (%) 4 (11%)
Classe fonctionnelle WHO I, II, III, IV, n (%) (n = 46)* 8, 25, 12, 1 (17, 54, 26, 2%)
Les valeurs sont exprimées en nombres (%)  de patients ou moyenne ± écart-type (extrêmes). 
*4 patients n’ont pas eu d’évaluation à l’inclusion (incluant 3 patients décédés durant le premier mois de suivi). 
WHO : World Health Organization
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(40 patients ont eu une évaluation à 2 ans, deux ont eu leur 
dernière évaluation à 1 an et deux à 6 mois).
Lors de la dernière évaluation, 11 patients (25 %) s’étaient 
améliorés par rapport à l’inclusion d’au moins une classe 
fonctionnelle, et 12 patients (27 %) s’étaient aggravés d’au 
moins une classe. La distance de marche au TM6’ réalisé pour 
les enfants de plus de 7 ans s’est améliorée non significati-
vement de 421 ± 65 m à l’inclusion (n= 22) à 448 ±108 m à la 
dernière évaluation (n = 22, p = 0,07). Treize patients ont eu 
une évaluation hémodynamique par cathétérisme cardiaque 
droit à l’inclusion et lors de la dernière évaluation. Aucun 
changement significatif n’a été constaté (Tableau 3).
Retentissement de l’HTAP sur la scolarité et 
sur la qualité de vie 
A l’inclusion, sur 40 patients de plus de 3 ans, 29 (81 %) 
suivaient une scolarité normale avec des difficultés d’appren-
tissage chez 3 d’entre eux. 7 (19 %) étaient scolarisés dans un 
Tableau 2 Caractéristiques des patients avec hypertension artérielle pulmonaire associée à une cardiopathie 
congénitale
Type CC/chirurgie Age diagnostic/inclusion (ans) Prématurité Poids (kg) WHO à l’inclusion
CIA/Ferm 5,4 / 13,8 - 41,0 II
CIA/Ferm 4,1 / 7,5  + 17,5 III
CIA/Ferm 1,1 / 6,9 - 20,0 III
PCA* 0,5 / 0,5  + 6,2 -
PCA/Ferm 0,8 / 16,3 - 42,0 II
PCA/Ferm 4,2 / 10,8 - - -
TGV/ASO 0,1 / 9,4 - 20,0 II
TGV/ASO 0,2 / 0,4 - 6,9 I
TGV/ASO 0,9 / 13,3 - 28,0 III
TGV/ASO 2,0 / 7,8 - 26,5 II
TGV/ASO 0,3 / 1,5 - 4,2,0 I
Syndrome du 
cimeterre 
0 (7 jours) † / 7  + 16,0 II
*Avec syndrome de CHARGE et sans shunt gauche-droite significatif 
†Sans HTAP persistante du nouveau-né 
CIA : communication interauriculaire ; Ferm : fermeture chirurgicale ; ASO : opération de Switch artériel ; PCA : canal artériel 
persistant ; TGV : transposition des gros vaisseaux ; WHO : classe fonctionnelle « World Health Organization » 
patients, respectivement. Un antécédent de prématurité 
(< 36 semaines de grossesse) était retrouvé dans 9 cas (18 %). 
Deux patients ont développé une HTAP peu après une greffe 
de moelle. Ces patients étaient tous les deux répondeurs aux 
inhibiteurs calciques. Un patient avait un astrocytome traité 
par chimiothérapie. Aucun lien entre la chimiothérapie et le 
diagnostic de l’HTAP n’a était retrouvé. Deux patients avaient 
eu une intervention de chirurgie digestive majeure.
Signes cliniques 
Les symptômes cliniques les plus fréquemment rapportés 
étaient la dyspnée et la fatigue, alors que les signes d’in-
suffisance cardiaque droite (hépatomégalie) étaient rares 
(Tableau 3). Lors de la dernière évaluation, aucune évolution 
significative de ces symptômes n’a été observée sauf pour 
la cyanose à l’effort.
Sur 50 patients, 44 ont eu une évaluation de leur classe 
fonctionnelle WHO à l’inclusion et à la dernière évaluation 
Tableau 3 Changements entre l’inclusion et la dernière évaluation
Paramètres Inclusion Dernière évaluation
Cliniques [nombre (%) de patients] (n = 50) (n = 44)
Dyspnée 38 (76%) 35 (80%)
Fatigue 33 (72%) 25 (57%)
Cyanose à l’exercise 8 (16%) 13 (30%)*
Syncope 5 (11%) 3 (7%)
Douleur thoracique 3 (7%) 4 (9%)
Hépatomégalie 3 (6%) 5 (11%)
Hémodynamiques [moyenne ± écart-type] (n = 13) (n = 13)
Pression artérielle pulmonaire moyenne, mmHg 59,7 ± 14,7 59,6 ± 18,2
Index cardiaque, L/min/m2 3,0 ± 1,3 3,1 ± 1,3
Résistances vasculaires pulmonaires indexées, unités Wood.m2 10,6 ± 6,0 7,6 ± 4,3
* p = 0,02
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établissement spécialisé (type non précisé pour 4 enfants). 
Ces pourcentages n’étaient pas différents lors de la dernière 
évaluation. La majorité des scores de qualité de vie du 
questionnaire CHQ-PF50 était diminuée chez les enfants 
avec HTAP comparativement à une population d’enfants en 
bonne santé et à une population d’enfants asthmatiques. 
Seuls les critères comportementaux et la cohésion familiale 
ont été préservés (Fig. 1).
Lors de la dernière évaluation (n=19), les scores n’étaient 
pas statistiquement différents excepté pour la douleur cor-
porelle (p=0,02), et la santé mentale (p=0,03) qui étaient 
améliorés.
Survie 
L’estimation de la survie selon la méthode de Kaplan-Meier 
à 1 et 2 ans était de 86 % et 82 % (Fig. 2), respectivement. 
9 patients sont décédés durant l’étude : 4 (44 %) avaient une 
HTAP-CC, 2 (22 %) avaient une HTAP idiopathique et 1 (11 %) 
avait une HTAP familiale. Parmi ces neuf patients, le décès 
est lié à l’évolution clinique de l’HTAP chez 4 d’entre eux, 
alors que 2 sont décédés de défaillance cardiaque, deux de 
mort subite et 1 d’une pneumopathie.
Traitement 
Une monothérapie avec un traitement spécifique de l’HTAP 
était moins fréquente lors de la dernière évaluation qu’à 
l’inclusion. A l’inverse, le nombre de bithérapies et de 
trithérapies avait augmenté (Tableau 4). Le bosentan était 
le médicament le plus prescrit à l’inclusion et lors de la 
dernière évaluation alors que le sildénafil était le traitement 
le plus fréquemment ajouté entre l’inclusion et la dernière 
évaluation.
Discussion
Notre étude multicentrique évalue l’épidémiologie et le 
devenir de l’HTAP pédiatrique dans la population française, 
traitée selon les mêmes principes qui sont appliqués aux 
adultes avec HTAP idiopathique [8].
Jusqu’à présent peu d’études ont décrit l’évolution de 
cette pathologie gravissime chez l’enfant et elles ont été 
limitées à de petites cohortes, réalisées avant l’avènement 
des traitements spécifiques de l’HTAP [3, 20, 21]. Ce registre 
a été initié pour décrire l’HTAP pédiatrique en France dans 
le contexte de l’époque actuelle, en tenant compte de 
l’existence de plusieurs traitements spécifiques.
Prévalence 
La prévalence de l’HTAP pédiatrique (à l’exclusion de 
l’HTAP persistante du nouveau-né et de l’HTAP causée 
par des cardiopathies congénitales) en France, en 2005, 
a été estimée à au moins 3,7 cas/million, et au moins 
à 2,2 cas/million pour l’HTAP idiopathique. Même si les 
centres référents qui ont participé à l’étude constituent la 
majorité des centres hospitalo-universitaires en France ils 
ne représentent probablement pas la totalité des structures 
prenant en charge l’HTAP pédiatrique. Ces chiffres doivent 
donc être considérés comme une légère sous-estimation 
de la véritable prévalence. Il est intéressant de noter par 
ailleurs que la prévalence de l’HTAP idiopathique chez 
l’enfant était la même que celle qui a été rapportée dans 
le registre adulte [4]. 
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Figure 1. Comparaison des scores du CHQ-PF50 pour les enfants atteints 
d’HTAP à l’inclusion et à la dernière évaluation (n = 19) par rapport à des 
cohortes de référence d’enfants en bonne santé (n = 73) et asthmatiques 
(n = 74). SG (Perception globale de la santé), AP (Activité physique), CES 
(Limitations sociales : comportement/émotions), PS (Impact limitant 
sur la vie sociale et les activités physiques), DC (Douleurs corporelles/
inconfort), CO (Comportement), SM (Santé mentale), ES (Estime de 
soi), EP (Impact émotionnel des parents), TP (Impact sur le temps des 
parents), AF (Activités familiales), CF (Cohésion familiale).
Figure 2.  Estimation de la survie (méthode de Kaplan-Meier).
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Présentation clinique 
L’HTAP pédiatrique a un profil distinct de l’HTAP chez l’adulte 
[4]. Chez l’enfant, l’HTAP idiopathique, familiale, et l’HTAP-CC 
comprennent la majorité des cas. Il y a peu d’associations 
entre l’HTAP et l’hypertension portale ou les collagénoses 
chez l’enfant comparativement aux adultes. Ceci reflète une 
différence avec les causes sous-jacentes d’HTAP chez l’adulte 
comme par exemple celles résultant de la prise d’anorexigène 
ou encore associées à l’hypertension portale.
Douze patients (24 %) avaient les critères d’inclusion 
d’une HTAP-CC. La moitié d’entre eux avait une transpo-
sition des gros vaisseaux ou un syndrome du cimeterre ; 
deux pathologies qui ont précédemment été rapportées en 
association avec l’HTAP [22, 23]. L’autre moitié avait un 
shunt de type canal artériel persistant ou communication 
interauriculaire, mais l’augmentation des résistances vas-
culaires pulmonaires était survenue beaucoup trop tôt dans 
la vie pour être reliée à l’évolution naturelle du shunt. Ces 
patients ont donc été considérés comme ayant une HTAP 
« idiopathique associée à une cardiopathie congénitale ». Ils 
constituent une population différente des patients souffrant 
d’HTAP consécutivement à un shunt gauche-droite ou à une 
obstruction des cavités gauches.
A l’inclusion, la majorité des patients de ce registre 
était en classe fonctionnelle WHO II ou III (71 %). Bien que 
la classe fonctionnelle WHO soit difficile à évaluer chez le 
jeune enfant cela suggère un diagnostic plus précoce que 
pour les adultes inclus dans le registre français [4]. Ces 
patients avaient une pression artérielle pulmonaire élevée 
mais leur index cardiaque était conservé. Ils n‘avaient 
pas de signes d’insuffisance cardiaque droite ce qui est 
une différence fréquemment observée entre l’adulte et 
l’enfant dans l’HTAP. Les enfants semblent tolérer mieux 
l’augmentation de la post-charge du ventricule droit que 
les adultes pour un même degré de sévérité de la maladie 
[21, 24]. Les enfants de ce registre avaient également 
plus tendance à répondre au test de vasoréactivité que 
les adultes inclus dans le registre français (11 % contre 
5.8 %) [4]. Cependant, il y a une grande variabilité dans 
la littérature chez les patients pédiatriques avec jusqu’à 
40 % de répondeurs au test vasoréactivité [25]. La plupart 
de ces patients, qu’ils soient adultes ou enfants, perdent 
leur vasoréactivité initiale après quelques années et néces-
sitent un traitement spécifique de l’HTAP avant qu’ils ne 
s’aggravent cliniquement [26].
Qualité de vie 
Bien que l’évaluation de la qualité de vie chez l’enfant soit 
moins précise que chez l’adulte, le questionnaire parental 
CHQ-PF50 est considéré comme un instrument fiable pour 
les enfants de plus de 5 ans [15]. Le score de CHQ-PF50 de 
cette population de patients indique que les enfants avec 
les HTAP pédiatriques ont eu une qualité de vie globalement 
mauvaise comparativement aux enfants sains [16] et aux 
enfants asthmatiques [17], même si la cohésion familiale est 
préservée comme c’est le cas pour beaucoup de maladies 
chroniques [27].
Néanmoins, la qualité de vie a été maintenue durant 
l’étude et certains scores ont été même améliorés (santé 
mentale et douleur corporelle). La majorité (80 %) de cette 
population suivait une scolarité normale entre l’inclusion et 
la dernière évaluation.
Suivi et survie des patients 
Avec le développement de l’époprosténol intraveineux à 
la fin des années 80 et la plus récente mise sur le marché 
du bosentan, du sildenafil et de l’iloprost, le traitement de 
l’HTAP pédiatrique a considérablement évolué ces dernières 
années [24, 26, 28, 29].
Alors que notre étude était non interventionnelle, nous 
avons observé qu’une forte proportion de patients recevait 
des traitements spécifiques malgré l’absence d’essais 
contrôlés validant leur utilisation chez l’enfant. De plus, 
durant les deux années de suivi, les patients ont reçu un 
nombre croissant d’associations thérapeutiques, ce qui peut 
avoir contribué à la relative stabilité de la symptomatologie 
clinique (la classe fonctionnelle de 73 % des patients a été 
stabilisée voire en amélioration), du test de marche de 6 min 
et de la qualité de vie. Compte-tenu du pronostic dramatique 
Tableau 4 Modifications thérapeutiques
Paramètres Inclusion 
(n = 50)
Dernière évaluation 
(n =50)
Pas de traitement spécifique de l’HTAP * 9 (18%) 11 (22%)
Monothérapie* 30 (60%) 17 (34%)
Bithérapie* 9 (18%) 16 (32%)
Trithérapie* 2 (4%) 6 (12%)
Bosentan 38 (76%) 39 (78%)
Epoprosténol 12 (24%) 10 (20%)
Iloprost 2 (4%) 2 (4%)
Sildénafil 3 (6%) 17 (34%)
Inhibiteurs calciques 6 (12%) 5 (10%)
Anticoagulants 10 (20%) 10 (20%)
Les valeurs sont exprimées en nombre (%) de patients 
*bosentan, époprosténol, iloprost et/ou sildénafil
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de cette maladie, il est encourageant que les enfants soient 
stables ou s’améliorent, même au prix d’une médication 
accrue. La survie, 86 % à 1 an et 82 % à 2 ans, se compare 
favorablement avec la survie médiane de 10 mois rapportée 
par le National Institutes Health Registry en 1991 [3] ou 
avec l’estimation de survie de 37 % à 1 an, et 12 % à 2,5 ans 
observée dans une étude canadienne avant l’émergence 
des traitements spécifiques de l’HTAP [20]. Des survies aussi 
élevées que 88 % à 2 ans avec le bosentan [24], et 88 % à 3 ans 
avec l’éproposténol [26] ont été rapportées dans l’HTAP idio-
pathique chez l’enfant. La courbe de survie de notre registre 
est très similaire à celle récemment publiée par Haworth et 
al. (86 % et 80 % à 1 an et 3 ans, respectivement) pour les 
enfants avec HTAP idiopathique traités avec epoprosténol, 
sildenafil et ou bosentan [30].
Selon nos résultats, le concept de débuter un traitement 
spécifique de l’HTAP puis de l’optimiser par une association 
médicamenteuse en cas d’aggravation et/ou de réponse 
insuffisante à une monothérapie est bénéfique, comme cela 
est démontré dans les essais thérapeutiques chez les adultes 
et dans une étude pédiatrique récente [30].
Une évaluation plus précise du traitement de l’HTAP 
pédiatrique est donc nécessaire, afin de donner la possibi-
lité aux pédiatres spécialisés de prescrire les traitements 
spécifiques en se basant sur des études pédiatriques.
limites de l’étude 
Cette étude est limitée par son statut « observationnel », 
associant des enfants ayant une maladie déjà évolutive avec 
ceux nouvellement diagnostiqués. Une deuxième limite est le 
manque de cathétérismes cardiaques droits pour 7 patients lors 
du diagnostic, et pour 37 patients lors de la dernière évaluation. 
Enfin le questionnaire CHQ-PF50 a pu être utilisé seulement 
chez les enfants de plus de 5 ans. Ce questionnaire qui n’est 
pas spécifique de l’HTAP peut avoir une sensibilité limitée pour 
détecter les modifications de qualité de vie liées à la progression 
ou au traitement de l’HTAP. De même le test de marche de 
6 minutes n’est réalisable que chez l’enfant de plus de 7 ans.
Conclusion
Chez l’enfant, les HTAP idiopathiques, familiales et associées 
aux cardiopathies congénitales représentent la majorité des 
cas. Ce registre fournit une vision globale de la prise en 
charge actuelle de l’HTAP pédiatrique en France. Il plaide 
pour l’utilisation chez l’enfant de médicaments spécifiques 
de l’HTAP comme c’est déjà le cas chez l’adulte. Enfin, il 
identifie un sous-groupe de patients avec HTAP-CC, dont 
la physiopathologie et le profil évolutif se rapprochent de 
l’HTAP idiopathique plutôt que d’une l’HTAP consécutive à 
une cardiopathie congénitale. 
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